synaptique  et 
cellules  excitables 

Potentiel  d’action;  genese,  propagation 

Synapses  electriques 

Synapses  chimiques 

Neurotransmetteurs 

Jonction  neuromusculaire 

PPSE/PPSI 
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C’est  une  region  specialisee  entre  deux  neurones  ou  entre  un  neurone 
et  une  cellule  effectrice  (musculaire  ou  glandulaire). 

Dans  cette  region  une  chimique  ou  electrique  passe  d’une  cellule  a 
I’autre. 


A cell-labeling  technique  called  DiOlistics 
distinguishes  individual  cells  in  the  brain  using  seven 
different  colors  Un  assistant  Scolaire  Polyvalent 
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LES  FIBRES  AMYELINIQUES 

❖ Les  cellules  de  Schwann 
viennent  entourer  un  ou 
plusieurs  axones  mais  elle 
ne  s’enroulent  pas  autour. 

❖ Ces  fibres  sont  de  petit 
diametre 

♦>  Conduisent  lentement 
I’ influx  nerveux  car 
conduction  continue 

❖ Surtout  trouvees  dans 
les  fibres  du  systeme 
vegetatif 

ex;  fibres  de  la  douleur 
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On  decrit  3 types  de  fibres  nerveuses  suivant  leurs 
vitesses  de  conduction: 


y 


Ait  C 

Diametro(iuii)  13-20  .2-1.5 

YelocicJacJe  (it/*)  80-120  -5-2,0 


- Fibres  A:  Myelinisees,  les  intervalles 
entre  les  noeuds  de  Ranvier  sont  longs. 
La  conduction  est  rapide 

(15  a 100  m/seconde). 

- Fibres  B:  Myelinisees,  plus  petites,  les 
segments  sont  plus  courts.  La 
conduction  est  plus  lente 

(3  a 14  m/s). 

- Fibres  C:  Amyeliniques,  la  conduction 
est  lente 

(0,5  a 2 m/s). 
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Axo -dendritic 
synapse 
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literRbl^alent 


Ou  trouve  t on  des  synapses  ? 

♦Dans  le  systeme  nerveux  central: 

•neurone-  neurone 
Axo-dendritique 
Axo-somatique 
Axo-axonique 

♦Dans  le  systeme  nerveux  peripherique: 


Axo-axonic 

synapse 


Myelin  sheath 


Rost  synaptic  thickening 
Nerve  terminal 


Synaptic  cleft 
Syna  ptic  vesicles 
Mitochondrion 

Axon 


neurone-neurone 
neurone-  cellule  effectrice: 

neurone-muscle  par  exemple 

Neurone-cellule  glande  surrenale  (secretion  d’adrenaline) 
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Les  deux  types  de  transmission  synaptique: 


• La  transmission  synaptique  electrique 

• La  transmission  synaptique  chimique 


Signal  chimique:  le  neurotransmetteur 


Signal  electrique  : le  courant 
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Dans  le  coeur  et  le  muscle  lisse  on  trouve  se 

genre  de  structures  dont  le  role  est  de  relayer  le 

signal  electrique  mais  elles  me  repondent  pas  a la 

definition  donnee  avant . On  dit  que  les  cellules 

sont  couplees  electriquMffff Scolaire  Polyvalent 


Un  assistant  Scolaire  Po  valent 


Les  d'etix'typ'eyde  transmissidflrzs^aptj^e: 

La  transmission  synaptique  electrique.  La  transmission  synaptique  chimique.  Comparaison. 


. i 


A to n«  fli  i*  ctllyt* 
pr^i^rnagnqufl 

T(rm.maiwn 
txOOtb 
Vi^iCulf  ( 

Fipi-dS 
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fteurturanjmtLitur 


?tf\ LH 


s^naprque 


M9M 


Membfanfl 


JonClion 


piasmaUQue 


Wfm&ran#  plas-rtMQuB 

Cellule  priiyniflUqut 


Synapse  electrique 


Continuity  entre  les  deux  cellules 

Elies  utilisent  les  gap  jonctions  pour  la 
communication. 

Le  mode  de  transmission  de 
E information  est  le  courant. 

II  n’y  a pas  de  delais  dans  la 
transmission. 

Elies  sont  bidirectionnelles  les  cellules 
sont  separees  par  un  espace  de  3-4  nm. 


Synapse  chimique 


Presence  d’une  fente  synaptique 

Les  deux  cellules  sont  separee  de  20- 
40  nm 

Du  point  de  vue  structural:  il  y a des 
zones  actives  contenant  les  vesicules  et 
la  machinerie  secretaire  ainsi  que  des 
recepteurs  post-synaptiques. 

Le  mode  de  transmission  est  chimique. 
II  y a un  delais  de  0.3-5ms. 

La  transmission  est  bidirectionnelle. 
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Jonctions  GAP 
jonctions  a trous 
jonctions  communicantes 
synapses  electriques 
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Jonction  « GAP  » 
ou  jonction 
communicante 


RTRTTC  TURBS  M OLECULA1RE  S 


CONNEXINE 


CO  OH 


CONNEXON& 
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2.  Lah#a»g¥MS»€«i  electrique^ 

2.1  les  bases  structurales 
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gap  jonction  sont  formees  d’une  multitude  de  petits  canaux 
tubulaires  permettant  le  passage  de  molecules  entre  cellules 
adjacentes.  1.5  nm  diametre. 

Elies  sont  formees  de  molecules  transmembranaires,  les 

connexines.  6 molecules  de  connexines  assemblies  en 
cylindre  forme  un  hemi-canal  nomme  connexon 
L’aboutement  de  deux  connexons  conduit  a la  formation 
d’un  canal  tubulaire  qui  traverse  l’espace  intercellulaire. 

Les  jonctions  communicantes  permettent  le  passage  d’ions 
et  de  petites  molecules  de  PM  inferieur  1500  daltons. 
(1.5nm  de  diametre).  C'est  le  cas  en  particular  de  seconds 
messagers  intracellulaires  tel  que  le  calcium  et  l’AMP 
cyclique 

Ainsi,  dans  de  nombreux  tissu,  la  circulation  intercellulaire 
de  seconds  messagers  permet  un  veritable  couplage 
fonctionnel  entre  cellules  reliees  par  des  jonctions  gap. 
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Face  viwr 
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Recording  configuration 


Non-rectifying  electrical  synapse 
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transmission  instantanee 


lesitez  Pas  de  Visiter  Notre  Site 


Un  assistant  Scolaire  Polyvalent 


Cela  permet  de  synchroniser 
une  activite  cellulaire. 


Electrical 

svnapse 


0 12  3 4 

Time  (ms) 


Chemical 


Time  (ms) 
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A Stimulate  presynaptic  cell 


B Stimulate  postsynaptic  cell 


^A 


Current  pulse  to 
postsynaptic  cell 


Current  pulse  to 
presynaptic  cell 

Vb 


http://www.jesuisetudiant.com 


Un  assistant  Scolaire  Polyvalent 


http://www  jesuisetudiant.com 


N'hesitez  Pas  de  Visiter  Notre  Site 
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Un  potentiel  d’action 
entrame  une  liberation 
de  neuro-transmetteurs 

Les  neuro- 

transmetteurs  influent 
sur  le  potentiel  du 
neurone  situe  apres  la 
synapse 

Potentiel  positif : 
synapse  excitatrice 

Potentiel  negatif : 
synapse  inhibitrice 


Neuratnansmetteur 


http://www.jesuisetudiant.com 


Un  assistant  Scolaire  Polyvalent 


de  Visiter  Notre  Site 


Un  assistant  Scolaire  Polyvalent 


Structure  de  la  jonction  neuromusculaire 


La  jonction  neuromusculaire  est  le  nom  donne  a la  synapse  entre  l’axone  des  motoneurones  et  la 
fibre  musculaire 

La  synapse  est  constitute  de  trois  parties  : 

l'element  presynaptique,  l'element  postsynaptique  , l’espace  intersynaptique. 


End’ plata 


Synaptic  clefts 


Neuromuscular  junction 


Motor  neuron 


muscle  cel 


body  of  Schwann  cell 


axon  terminals 
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Structure  de  la  jonction  neuromusculaire 
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L’axone  myelinise  provient  d’un 
motoneurone  de  la  moelle  epiniere.  Son 
extremite  est  demyelinise. 

L’axone  se  ramifle  dans  une  region  que 
Ton  appelle  la  jonction  neuromusculaire 
ou  plaque  motrice  (end  plate  region).  La 
partie  terminale  des  axones  est  renflee. 
Et  forme  ce  que  Ton  appelle  des  boutons 
synaptiques. 
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L'element  presynaptique: 

Se  presente  sous  la  forme  d'un  renflement  de 
l'axone. 

On  appelle  zone  active,  le  zones  de  liberation  des 
neurotransmetteurs.  II  y a 300  zones  actives  dans 
une  jonction  neuromusculaire. 

On  trouve  dans  cette  zone  active  de  nombreuses 
vesicules  de  formes  variees  (les  vesicules 
synaptiques)  contenant  le  neurotransmetteur. 
Diametre  de  50  to  60  nm. 

Approximativement  50  000  vesicules  dans  chaque 
JNM.  Estimation  de  20  000  molecules  d’ACh  par 
vesicule. 
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L'element  postsynaptique 
Depourvu  de  vesicule. 

Hautement  specialise:  grande  densite  en  R 
nicotiniques. 

Acetylcholinesterase  qui  hydrolyse  l’ACh 
en  acetate  et  en  choline. 


Dense  Bar 


Acetylcholine 

Receptors 


Easal 

Lamina 


Junctional 

Stem 
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Principe  du  fonctionnement  electrophysiologique  des 
synapses  chimiques 

Elt  presynaptique  fente  ( 20nm ) Elt  p ostsynaptique 
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Arrivee  de  la  pointe  du  PA  au  niveau  de  la  synapse 


.ctiO" 
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ioniques 
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Complexe 

vSNARE-tSNARE 


Amarrage 


f<=3 


Synaptic 
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membrane 
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Recepteurs  aux  neurotransmetteurs 
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L’acetylcholine 


• Synthese:  Choline  (Tp  actif  lire 
Na+)  +Acetyl  CoA 
(Mitochondries) 

• Choline  Acetyltransferase 
(CAT) 

• Fixation:  - R nicotiniques 
(ionotropiques) 

- R muscariniques 
(Metabotropiques) 

• Degradation  AChesterase 
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Les  recepteurs  post  synaptiques 
Les  different  type  de  recepteurs  post-synaptiques  pour  1’ acetyl  choline  : Recepteur 
canaux  ou  lies  aux  proteines  G 


Nicotinique 

lit 

Centraux/  peripheriques 


3 nm 


1 

Le  recepteur  nicotinique  est  done  un  recepteur 
canal  (ou  ipnptrppe),  c’est-a-dire  que  c’est  la 
meme  proteine  qui  forme  le  canal 
transmembranaire  et  qui  fixe  1’  acetylcholine  ou 
fun  de  ses  agonistes  comme  la  nicotine.  Leur 
fixation  provoque  alors  une  depolarisation  dans 
la  cellule  post-synaptique  en  y laissant  entrer 
beaucoup  de  sodium  et  sortir  un  peu  de 
potassium. 

On  distingue  deux  types  de  recepteurs 

Amanita  Muscaria  from  whichnicotiniques:  le  N1  qui  se  trouve  dans  le 

muscarine  was  isolated.  . systeme  nerveux  vegetatif  et  le  N2  qui  est 

plutot  au  niveau  des  jonctions 
neuromusculaires . 


Atnlyichaiino  binding  siId- 
f^ore 


Muscarinique  (cardiaque) 


Binding  of  acetylcholine  by  muscarinic  acetylcholine 
receptors  triggers  activation  of  a transducing  G 
protein  by  catalyzing  exchange  of  GTP  for  GDP  on 
the  a subunit.  The  released  Gpy  subunit  then  binds  to 
and  opens  a K+  channel.  The  increase  in  K+ 
permeability  hyperpolarizes  the  membrane,  which 
reduces  the  frequency  of  heart  muscle  contraction. 
Though  not  shown  here,  activation  is  terminated  when 
the  GTP  bound  to  Ga  is  hydrolyzed  to  GDP  and  Ga  • 
GDP  recombines  Scolaire  Poly',alem 
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Les  recepteurs  post  synaptiques 

le  recepteur  nicotinique  de  la  jonction  neuromusculaire 


Extracellular 
face 

6 nm 


Neurotransmitte 
binding  site 


3 nm 


2 nm 

[ Cytoplasmic 
face 


i 

2 nm 


COO- 


M 2 M4 


5 sous  unites  forment  le  recepteur  canal 
nicotinique 
2 SU  alpha 
2 SU  beta 
1 SU  gamma 


Chaque  sous  unite  possede  4 
segments  transmembranaires 
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Les  recepteurs  post  synaptiques 

le  recepteur  nicotinique  de  la  jonction  neuromusculaire 


Three  basic  function  states  of  the  nicotinic  acetylcholine 
receptor  channel 


09 

2 ACh 


II  faut  la  liaison  de  deux  molecule 
d’ acetylcholine  pour  que  le  canal 
s ’ouvre. 

Le  recepteur  canal  se  desensibilise 
(sorte  d’ inactivation) 
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Les  recepteurs  post  synaptiques 

le  recepteur  nicotinique  de  la  jonction  neuromusculaire 


Qu’elle  permeabilite:  Cl-  ? 

Conditions  ioniques 

Interieur  160  mM  K,  3 Na,  163  Cl- 

Exterieur  160  Na,  3 K,  165  Cl- 

Ce  ne  sont  pas  les  ions  chlorures  car 
si  on  remplace  les  ions  chlorures  par 
de  gros  anions  comme  SO’2-  le 
potentiel  d’ inversion  ne  change  pas. 


Ek=-100  mV 
Ena=  +100  mv 


Current  recordings 
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Les  recepteurs  post  synaptiques 

le  recepteur  nicotinique  de  la  jonction  neuromusculaire 


out 


Situation  physiologique 


Les  permeabilites  ce  canal 
pour  le  K+  et  le  Na+  sont 
identiques.  Les  flux  d’ions  ne 
dependent  que  de  la  force 
electromotrice. 
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Les  recepteurs  post  synaptiques 

le  recepteur  nicotinique  de  la  jonction  neuromusculaire 
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Leh^^teMaMlscarinique  (ACWP^W^Jl’^verture  d^^aMMaiPfttaSSiques 
par  couplage  a un  heterotrimere  de  proteines. 
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PKA;  PKC 
Depol  Neurone 
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Serotonine 


Serotonine  = 5-hydroxytryptamine 
(5-HT) 

Tryptophane 

Tryptophane-  OHase 

5-  hydroxytryptophane 

Decarboxylase 

▼ 

5-HT 

R 5-HT  1 a 7 lies  a Proteine  g sauf 
R 5-HT3  (R-Canal) 
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Histamine 


Synthese  a partir  histidine  (L-histidine  decarboxylase) 

R couples  a Pn  g: 

- HI  couples  a phospholipase  C (IP3-DAG);  Action 
antihistaminiques 

- H2  couples  a adenylate  cyclase 

- H3  autorecepteurs  a histamine;  inhiberaient  synthese  histamine 

Degradation  par  methylation  (Histamine  N- 
methyltransferase)  puis  par  oxydation  par  MAO 

Recapture? 
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La  transmission  chimique 
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Au  niveau  post-  synaptique 

integration  un  neurotransmetteur  des  actions  differentes 
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Presynaptic  neuron 
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exctitateurs:  glutamate  et 

aspartate 


Recapture  glutamate 
et  aspartate.  Tp  actif  lire: 
2Na+/molecule  glu  ou  asp 


cell,  gliai.es 
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Recepteurs  Aa  excitateurs 

Ma1'  Na+ 


NMDA  ou  non  NMDA  (activation 
ou  non  par  analogue  glutamate: 
N-methyl-D-aspartate) 

Non  NMDA:  PPSE;  composante 
precoce  rapide  de  la  reponse 

NMDA:  Vm  dependant  (+  40  mV; 
Neurone  depolarise) 

- Prolongation  du  PPSE 
(composante  tardive  lente  de 
la  reponse) 

- Entree  intracellulaire  de 
calcium. 


K+ 


K" 
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Aa  inhibiteurs:  GABA  et  glycine 


GABA 
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Les  recepteurs  post  synaptiques 

le  recepteur  nicotinique  de  la  jonction  neuromusculaire 

L’effet  les  PPSEs  au  niveau  de  la  jonction  neuromusculaire 


Le  PPSE  de  la  jonction  neuromusculaire  est 
tres  ample  et  toujours  supra  liminaire. 
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Integration 
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b 


Sqmmatiqntemporelle 
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Integration 


temporelle 


Figure  8.1  (conlioidj 

(B)  Response  of  the  postsynaptic  motor  neuron  to  action  patents  in  the  presynaptic  sensory 
neuron,  At  the  upward  arrows,  action  potentials  are  triggered  in  the  presyraptic  neuion  by  an 
electrical  stimulus, 
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Aa  inhibiteurs:  GABA  et  glycine 
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les  autre  types  d’ion 


Molecule  of  neurolransmilLer 
attached  to  bmdrrvg  site 
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Mecanismes  de  liberation  et  pathologie 


Tetanos  et  botulisme: 


Tetanos:  paralysie  tetanique:  plus 

d’ inhibition  centrale,  plus  de  liberation  le 
GABA 

La  bacterie  impliquee  Clostridium  tetani 
1 million  de  morts  par  an  dans  les  pays  du 
tiers  monde,  dont  450000  enfants  par 
tetanos  neonatal  (infection  cordon 
ombilical).  1 serotype  : TeNT  Dose  letale  1 
ng/kilo 

Botulisme:  paralysie  flasque:  plus  de 
liberation  ACh  au  niveau  de  la  jonction 
neuromusculaire 

La  baterie  impliquee  Clostridium  botulinum. 
70  cas  par  an,  c’est  une  pathologie  rare. 
Origine  alimentaire.  7 serotypes. 
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Tetanos  et  botulisme: 

Botulisme:  paralysie  flasque:  plus 
de  liberation  ACh  au  niveau  de  la 
jonction  neuromusculaire 

Tetanos:  paralysie  tetanique:  plus 
d’ inhibition  centrale,  plus  de 
liberation  le  GABA 


http://www.jesuisetudiant.com 


Pas  de  Visiter  Notre  Site 


Un  assistant  Scolaire  Polyvalent 


Figure  1.  Des  neurones  differents  sent  les  cities  des  neurotoxines  botu- 
liques  et  de  la  neurotoxine  tetanique.  Les  BoNT  agissent  preferentiellement 
sur  les  terminal  sons  cholinergiques  matrices  qui  innervent  la  musculature 
squelettique.  La  TeNT  est  capturee  en  Peripherie  par  les  motoneurones.  Elle 
gagne  le  systeme  nerve ux  central  (zone  grisee)  par  transport  axonal  retro- 
grade axonal.  Apres  sa  liberation  dans  le  milieu  interstitial,  la  TeNT  bloque 
preferentiellement  la  liberation  de  GABA  ou  de  glycine  par  les  intern eu rones 
inhi biteurs  qui  reglent  T'activite  des  nm®mmw&5b\a\re  Polyvalent 
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BoNT/A 

BoNT/E 

BoNT/C 


SNAP-25 


T SNARE 


Syntaxine 


synaptique  y S||ARE 


TeNT 
BtiNT/B 
BtiNT/D 
BtiNT/E 
BoNT/G 


http://www.jesuisetudiant.com 


nerveuse 

du  motoneurone 


http://www.jesuisetudiant.com 


N'hesitez  Pas  de  Visiter  Notre  Site 


Un  assistant  Scolaire  Polyvalent 


Synapses  Electriques  / Chimiques 


ELECTRIQUES 


CHIMIQUES 


• distance  3.5  nm  pre-post 


distance  20-40  nm  pre-post 


Gap-junction  = Canaux 

Courant  ionique 
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